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Литературный обзор посвящён обобщению и анализу отечественных и зарубежных печатных работ, 
описывающих влияние окислительного стресса на мужскую фертильность. Наиболее частой причиной 
развития окислительного стресса в репродуктивной системе мужчин являются инфекционно-
воспалительные заболевания и антиспермальные аутоиммунные процессы в мужском урогенитальном 
тракте. Учитывая возможное участие свободнорадикальных процессов в развитии патоспермии, приём 
антиоксидантов целесообразен во всех случаях мужского бесплодия, связанного с окислительным стрессом. 
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Presently, the expressed tendency to deterioration in parameters of semen is noted in the world, at the same time both 
the quantity of spermatozoa, and their functional properties decrease. The spermatogenesis is a difficult, extremely 
sensible process of cellular differentiation; the different systems of organism participate in its adjusting. Violations in 
any links affect the process of spermatogenesis, and finally, affects parameters of semen. This systematic review of the 
literature analyses recent publications concerning studies of oxidative stress influencing male fertility. The oxidative 
stress – the very widespread version of pathology, which accompanies and/or is one of key mechanisms in development 
of many types of reproductive disorders in men. There are three main mechanisms of impaired fertile function of men 
in the development of oxidative stress: reducing sperm motility, violation of ability of spermatozoa to penetrate into 
oocyte and spermatozoa DNA damage. The factors promoting its development are numerous: environmental pollution, 
life style, addictions, stress, diabetes, and varicocele; however, the most frequent reason of development of oxidative 
stress in reproductive system of men are infectious and inflammatory diseases and antispermal autoimmune processes 
in a man’s urogenital tract. Considering possible participation of free-radical processes in patospermia development, 
it is worthwhile to use antioxidants in all cases of the man’s infertility connected with oxidative stress.
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В настоящее время в мире отмечается выражен-
ная тенденция к ухудшению параметров семенной 
жидкости, при этом начиная с 1992 г. уменьшается 
как количество сперматозоидов, так и их функци-
ональные свойства – в среднем на 2 % в год [27]. 
Демографические показатели России и многих стран 
свидетельствуют об увеличении частоты инфертиль-
ности у мужчин, достигающей в среднем 30–50 %. По-
казатель числа зарегистрированных случаев мужско-
го бесплодия в РФ в период 2002–2009 гг. увеличился 
на 59 % – с 44,1 до 70,1 на 100 000 взрослого мужского 
населения, и в целом его динамика имеет тенденцию 
к росту [2]. Сперматогенез является сложным, крайне 
чувствительным процессом клеточной дифферен-
циации, в регуляции которого участвуют различные 
системы организма. Нарушения в каждом из звеньев, 
воздействующих на процесс сперматогенеза, в конеч-
ном итоге отражаются на параметрах эякулята. Целью 
настоящего обзора является попытка обоснования 
механизмов формирования инфертильного состоя-
ния у мужчин при различных видах репродуктивных 
нарушений с позиции молекулярно-биологических 
особенностей, связанных с окислительным стрессом. 

Известно, что процессы свободнорадикального 
окисления (СРО) для мужского организма играют 

особую роль, поскольку присутствие активных форм 
кислорода (АФК) в физиологических количествах в 
семенной жидкости является необходимым услови-
ем для нормальной регуляции сперматогенеза. Под 
влиянием перекиси водорода происходит окисление 
ядерных белков, что обеспечивает уплотнение ДНК, 
в результате чего сперматозоиды приобретают под-
вижность. Низкие концентрации перекиси водорода 
также вызывают фосфорилирование тирозина, что 
увеличивает на мембране сперматозоида зону, в 
которой сперматозоид связывается с яйцеклеткой, 
в конечном счёте повышая вероятность оплодотво-
рения [10]. 

Как известно, основной точкой приложения АФК 
являются фосфолипиды, качественный состав и 
структурная организация которых будут во многом 
определять интенсивность процессов липоперокси-
дации. Для мембраны сперматозоидов характерно 
высокое содержание одного из основных субстратов 
перекисного окисления липидов (ПОЛ) – полине-
насыщенной докозогексаеновой кислоты, исклю-
чительно восприимчивой к процессам окисления. 
Особенностями клеток сперматогенного эпителия 
являются наличие большого количества белков-ре-
цепторов, ассоциированных с мембраной, и огромная 
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роль трансмембранного транспорта. Сперматозоиды 
имеют ограниченные способности к восстановлению 
повреждённых структур из-за малого количества 
цитоплазмы и неактивного хроматина, что также 
значительно увеличивает вероятность большей чув-
ствительности сперматозоидов к действию ПОЛ, по 
сравнению с другими клетками [1, 19, 41]. 

Физиологический уровень среды, необходимый 
для протекания нормального сперматогенеза, балан-
сируется естественной антиокислительной системой. 
Необходимость передачи интактного наследствен-
ного материала будущему потомству предполагает 
наличие надёжной высокоактивной системы защиты 
половых клеток от различных повреждающих факто-
ров. Одни авторы сообщают о существовании эффек-
тивной системы защиты сперматогенного эпителия 
от цитотоксического действия АФК, липопероксидов 
и ксенобиотиков [6, 10, 23], другие утверждают, что 
сперматозоиды оснащены относительно бедной 
системой антиоксидантной защиты (АОЗ) [41, 42]. 

Понятие «окислительный стресс» (ОС) впервые 
ввёл H. Sies в 1991 г. Окислительный стресс опреде-
ляется как состояние, при котором АФК оказывают 
токсическое действие вследствие их повышенного 
образования или в результате нарушений механизмов 
антиоксидантной защиты [14]. По данным литерату-
ры можно выделить три основных взаимосвязанных 
механизма нарушения фертильной функции мужчин 
при развитии ОС. Во-первых, это снижение подвиж-
ности сперматозоидов: АФК уменьшают гибкость 
мембраны половых клеток, а следовательно, дви-
жение хвоста. Непосредственное окислительное по-
вреждение митохондрий уменьшает их способность 
продуцировать энергию, что в свою очередь спо-
собствует снижению подвижности сперматозоидов. 
Во-вторых, это снижение способности сперматозоида 
проникать в яйцеклетку: АФК приводят к перекис-
ному окислению акросомального участка мембраны 
сперматозоида с яйцеклеткой. В-третьих, АФК могут 
непосредственно повреждать ДНК сперматозоида, 
приводя к передаче дефектного отеческого генома 
[17, 20, 24, 48, 50]. 

В последние десятилетия появилось немало ис-
следовательских работ по изучению особенностей 
СРО и состояния антиокислительной системы (АОС) 
при различных видах нарушений сперматогенеза, 
направленных на раскрытие причин и механизмов 
развития ОС в репродуктивной системе [25]. 

Ряд авторов указывают на взаимосвязь загрязне-
ния окружающей среды с ухудшением показателей 
репродуктивного здоровья мужчин. Попадание в 
организм различных ксенобиотиков, в том числе 
токсинов окружающей среды, нарушает слаженную 
систему детоксикации организма, результатом чего 
является избыточное образование АФК, нарушение 
баланса между прооксидантами и антиоксидантами 
и развитие ОС в гонадах и сперме с вредными по-
следствиями на клеточном уровне. С целью уточне-
ния патогенетических механизмов патозооспермии 
при повышенной техногенной нагрузке, в том числе 
при действии диоксинов и диоксиноподобных со-
единений, были обследованы мужчины – жители 

промышленных районов Башкирии с различным 
уровнем загрязнения окружающей среды. Было 
установлено, что между содержанием токсических 
соединений в сперме и развитием патозооспермии 
имеется прямая зависимость [7]. Также установле-
но, что у мужчин, состоящих в бесплодном браке и 
проживающих в регионах с повышенным уровнем 
экзогенного воздействия токсических факторов, 
наблюдается нарушение равновесия процессов сво-
боднорадикального окисления, что проявляется в 
снижении уровня суммарной антиокислительной 
активности спермоплазмы и повышенном образо-
вании АФК морфологически или функционально не-
полноценными сперматозоидами, которое сочетается 
с развитием идиопатической патозооспермии [9]. 
Подтверждением связи ухудшения экологической 
обстановки с мужской инфертильностью являются 
указания на большую частоту развития мужского 
бесплодия в промышленно развитых регионах [18], 
а также экспериментальные модели на животных [5]. 

Образ жизни, вредные привычки, питание также 
могут быть факторами, приводящими к развитию 
окислительного стресса. По литературным данным 
зарубежных авторов, курение способно приводить 
к повышению уровня СР в семенной жидкости и к 
уменьшению содержания антиоксидантов типа ви-
тамина Е и витамина С [31, 46]. 

Известно, что этанол усиливает продукцию 
свободных радикалов. При исследовании образ-
цов спермы 46 мужчин репродуктивного возраста, 
злоупотребляющих алкоголем, выявлено наличие 
ОС, существенное снижение тестостерона семен-
ной жидкости, увеличение пероксидов липидов и 
снижение антиоксидантов в эякуляте [28]. Рядом 
исследователей выявлена связь ОС с алиментарным 
фактором. При рассмотрении спермограмм 97 не-
курящих мужчин обнаружена прямая зависимость 
между поступлением антиоксидантов с продуктами 
питания (витамины Е и С, бета-каротин, фолат и цинк) 
и качеством спермы [29]. В некоторых исследованиях 
выявлена связь между низким потреблением антиок-
сидантов с повреждением ДНК сперматозоидов муж-
чин, страдающих бесплодием, в то время как в других 
исследованиях изменений в ДНК гамет фертильных 
мужчин при дефиците потребления антиоксидантов 
не установлено [22, 32]. Возможно, это связано с из-
начально низким уровнем ОС в группе фертильных 
мужчин, в связи с чем алиментарный дефицит анти-
оксидантов, вероятно, не приводит к окислитель-
ному повреждению ДНК. Имеются данные о благо-
приятном терапевтическом эффекте при оральном 
употреблении антиоксидантов (АО) у инфертильных 
мужчин [33]. Так, после приёма витамина Е и повы-
шения его уровня в крови функциональный тест 
прикрепления к zona pellucidа неоплодотворённой 
яйцеклетки человека становился положительным. 
Также сообщалось о повышении частоты беремен-
ности после введения витамина Е в рацион мужчин, 
состоящих в бесплодном браке [37]. 

Существует мнение, что физический или психосо-
циальный стресс оказывает негативное влияние на 
репродуктивную функцию, прежде всего, вследствие 
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того, что на всех уровнях регуляции репродуктивная 
функция подвержена действию гормонов и нейрогор-
монов гипоталамо-гипофизарно-адренокортикаль-
ной системы. Однако появились данные, отражающие 
в период подобных нагрузок ухудшение качества 
спермы, увеличение оксидативного напряжения и 
снижение антиоксидантной защиты [30]. Одним из 
подобных видов стресса является боевой стресс, ре-
продуктивная патология при котором сопряжена с на-
рушением метаболических процессов и выраженной 
активацией СРО в органах репродуктивной системы, 
с дефицитом тестостерона, гликоделина и ингибина 
В, а также с дисбалансом цитокинов в спермоплазме 
на фоне срыва механизмов центральной и перифе-
рической регуляции стероидо- и сперматогенеза [8].

Наличие сопутствующих хронических заболе-
ваний является важным фоном, оказывающим не-
маловажное значение на состояние репродуктивной 
функции у мужчин. Известно, что при сахарном диа-
бете (СД) развивается сильнейший ОС и что диабет 
отрицательно сказывается на фертильности и эрек-
тильной функции пациентов. Мужчины, больные 
СД, имеют более высокие уровни повреждений ДНК 
сперматозоидов, нежели здоровые [26]. При исследо-
вании процессов ПОЛ и АОЗ у мужчин с патоспермией 
и СД 1-го типа был подтверждён факт активации 
процессов ПОЛ. Выявленные отклонения в системе 
ПОЛ – АОЗ у данной категории пациентов носили 
более значимый характер, по сравнению с таковыми 
у мужчин с патоспермией без нарушения углеводного 
обмена [3]. Высокий уровень ОС отмечаются у пациен-
тов с хронической почечной недостаточностью [40]. 

Многочисленные исследования, посвящённые 
изучению ишемического повреждения гонад, под-
тверждают участие процессов ПОЛ в патогенезе рас-
стройств репродуктивной функции при варикоцеле. С 
увеличением синтеза СР при варикоцеле происходит 
нарушение целостности ДНК сперматозоида [21]. 

Большинством исследователей сообщается, 
что воспалительные заболевания урогенитального 
тракта (ВЗУГТ) у мужчин являются наиболее частой 
причиной развития ОС в репродуктивной системе, 
что негативно сказывается на фертилизационной 
активности сперматозоидов и чётко ассоциируется 
с нарушением репродуктивной функции у мужчин 
[17, 34, 35, 38]. При исследовании некоторых пара-
метров перекисного статуса спермоплазмы у мужчин 
с нарушением фертильности в группах сравнения с 
наличием ВЗУГТ и без таковых было выявлено, что 
наибольшее накопление промежуточных интерме-
диатов липопероксидации в спермоплазме было 
характерно для группы пациентов с патоспермией и 
признаками воспаления в урогенитальном тракте (их 
уровень повышался в 2 и более раза). На этом фоне 
в той же группе регистрировался максимальный де-
фицит факторов антиоксидантной защиты (АОЗ). У 
мужчин с патоспермией и отсутствием воспаления в 
органах мочеполовой системы нарушения перекис-
ного статуса были минимальными [12]. При воспа-
лительных заболеваниях добавочных половых желёз 
мужской репродуктивной системы у субфертильных 
мужчин активность супероксиддисмутазы (СОД) в 

спермоплазме статистически значимо снижена, по 
сравнению с субфертильными мужчинами без вос-
палительных заболеваний репродуктивной системы, 
а активность каталазы в группе мужчин с ВЗУГТ, 
сопровождающимися нарушением фертильности, 
статистически значимо ниже, чем в группе здоровых 
фертильных мужчин. Активность прооксидантных 
ферментов и процессов ПОЛ в спермоплазме при вос-
палении, напротив, возрастает [13, 43]. 

Установлено, что сперматозоиды приобретают 
оплодотворяющую способность после двухнедель-
ного «дозревания» в придатках яичек, которым 
отводится не только пассивная роль. Есть данные, 
что при наличии эпидидимита сперматозоиды при 
прохождении через придатки яичек становятся очень 
уязвимы к действию АФК, так как в этот период и на 
протяжении всего сперматогенеза половые клетки 
не контактируют с антиоксидантами (АО) семенной 
плазмы, и функцию защиты сперматозоидов от АФК 
выполняют АО яичка, придатка, а также их собствен-
ная антиокислительная способность [10, 23, 49]. 

Известно, что лейкоцитоспермия является не-
специфическим лабораторным маркером латентного 
воспалительного процесса в мужском генитальном 
тракте [38]. Считается, что из основных источников 
образования АФК в эякуляте – незрелых спермато-
зоидов и лейкоцитов – последние являются доми-
нирующими. По данным одних авторов, при ВЗУГТ 
существует прямая зависимость между количеством 
лейкоцитов, уровнем образования АФК и мужской 
инфертильностью [4, 17]. Противоположные данные 
получены другими авторами, которые полагают, что 
нет существенного отличия между концентрациями 
лейкоцитов в сперме здоровых мужчин и мужчин, 
страдающих бесплодием [44]. Таким образом, связь 
между лейкоцитами и ОС на сегодняшний момент 
является предметом дискуссии.

Многие исследователи считают продукцию АФК 
важным патогенетическим механизмом снижения 
фертильности на фоне хронического простатита, 
затрагивающим в первую очередь, по мнению не-
которых исследователей, функциональные характе-
ристики сперматозоидов [21, 43]. В одной из работ, 
посвящённых анализу причин ОС сперматозоидов, 
среди бесплодных пациентов с повышенным уровнем 
АФК (увеличение продукции АФК в среднем в 8 раз, 
в сравнении с таковой у фертильных мужчин) доля 
мужчин с хроническим простатитом и пиоспермией 
составила 23 %, что соответствовало 2-му месту по 
частоте распространения среди прочих причин ОС. 
Также результатами терапии хронического про-
статита была подтверждена роль воспалительного 
процесса в повышении продукции АФК в сперме. Уже 
через 2 недели лечения на фоне снижения количества 
лейкоцитов в секрете простаты и сперме произошло 
более чем двукратное уменьшение продукции АФК. 
Одновременно наблюдались улучшение жизнеспособ-
ности и подвижности, нормализация акросомальной 
реакции сперматозоидов в виде уменьшения доли 
гамет, преждевременно утративших целостность 
акросомальной мембраны [4]. В другом исследовании 
установлена значимая отрицательная корреляция 
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между процентным содержанием в эякуляте мало-
подвижных форм сперматозоидов и соотношением 
антиоксидантных потенциалов секрета предстатель-
ной железы и сыворотки крови у мужчин, больных 
хроническим простатитом. Более того, автором было 
предложено использовать данный показатель как 
дополнительный диагностический критерий для 
прогнозирования нарушения фертильности у этой 
категории пациентов [16].

Также изучался механизм повреждения сперма-
тозоидов при инфекционном процессе. Доказано, что 
активный кислород у мужчин, страдающих мочепо-
ловыми инфекционными заболеваниями, приводит 
к оксидативному повреждению сперматозоидов и 
оказывает негативное действие на подвижность по-
ловых клеток [45]. Среди инфекционных агентов в 
качестве повреждающих факторов сперматогенеза 
особого внимания заслуживают возбудители уроге-
нитальных инфекций (УГИ). На примере генитальной 
инфекции, вызванной Ureaplasma urealyticum, было 
доказано, что сопровождающее её повышенное 
количество супероксидных радикалов повреждают 
сперматозоиды путём ПОЛ клеточных мембран [44]. 
Также есть данные о роли Chlamydia trachomatis в об-
разовании ОС и нарушении фертильности у мужчин 
[47]. Влияние вирусной инфекций, таких как цитоме-
галовирус, вирус герпеса и вирус Эпштейна – Барра, на 
развитие ОС в репродуктивном тракте было изучено 
несколькими авторами, и лишь у герпес-вирусной 
инфекции была подтверждена возможная роль в 
инициации СРО [11, 36]. 

Инфекционно-воспалительные заболевания 
репродуктивных органов являются выраженными 
индукторами антиспермального аутоиммунного про-
цесса у мужчин [39]. В эякуляте бесплодных мужчин, 
страдающих УГИ, выявлен дисбаланс про- и антиокис-
дантных систем, при этом наличие в спермоплазме 
антиспермальных антител оказывает активирующее 
влияние на развитие ОС в эякуляте [4]. Аутоиммунные 
реакции против сперматозоидов, возникшие в резуль-
тате УГИ или без них, являются ещё одной значимой 
причиной ОС сперматозоидов [15]. 

Таким образом, изучив данные доступной нам 
литературы, мы можем сделать вывод о том, что 
ОС – очень распространённый вариант патологии, 
который сопровождает и/или является одним из 
ключевых механизмов в развитии многих видов 
репродуктивных нарушений у мужчин. Факторы, спо-
собствующие его развитию, многочисленны, однако 
большинством авторов сообщается, что наиболее 
частой причиной развития ОС в репродуктивной си-
стеме мужчин являются инфекционно-воспалитель-
ные заболевания и антиспермальные аутоиммунные 
процессы в мужском УГТ. Эти данные необходимо 
учитывать, так как выбор адекватной терапии и, со-
ответственно, результаты лечения зависят от точного 
понимания патологических механизмов нарушения 
сперматогенеза. 

К сожалению, факт о существовании ОС у ин-
фертильных мужчин игнорируется большинством 
специалистов в области лечения мужского бес-
плодия. Несмотря на прочную связь оксидативных 

повреждений с низким качеством спермы, мужчины 
очень редко проходят обследование на наличие ОС 
или получают лечение от него. Вместо этого обычно 
предлагаются рутинные способы коррекции мужской 
инфертильности, а в случаях тяжёлой патоспермии 
стали широко применяться вспомогательные ре-
продуктивные технологии (ВРТ). Так как избыток 
АФК приводит к индуцированному апоптозу спер-
матозоидов и повреждению их ДНК, методы ВРТ, 
по мнению некоторых авторов, не могут считаться 
альтернативой патогенетической терапии в случаях 
развития ОС в репродуктивной системе мужчины, 
поскольку не устраняют повреждающий фактор и, 
таким образом, повышают риск выкидышей и нару-
шений развития плода. Кроме того, есть данные, что 
использование ВРТ само способно повышать уровень 
ОС в сперматозоидах [4, 24].

Рандомизированные плацебо-контролируемые 
исследования показывают, что антиоксидантная 
терапия защищает сперматозоиды от оксидативных 
повреждений и приводит к повышению частоты 
наступления беременностей [22, 31, 32, 37]. Следо-
вательно, разумно было бы использовать приём АО 
во всех случаях мужского бесплодия, связанного с 
ОС. В настоящее время на западе треть мужчин в бес-
плодных браках проходят такое лечение [22], что де-
монстрирует готовность пациентов принимать АО в 
дополнение к традиционным лечебным процедурам.
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